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Araflt›rma Makalesi

Gökkufla¤› Alabal›klar›nda (Oncorhynchus mykiss, Walbaum)
Baz› ‹mmunostimulan’lar›n Spesifik Olmayan Ba¤›fl›kl›k Sistemi
Üzerine Etkisi*

Süheyla KARATAfi DÜ⁄ENC‹, Ak›n CANDAN
‹stanbul Üniversitesi, Su Ürünleri Fakültesi, Yetifltiricilik Bölümü, Bal›k Hastal›klar› Anabilim Dal›, Beyaz›t, ‹stanbul – TÜRK‹YE

Gelifl Tarihi: 14.11.2001

Özet: Bu çal›flman›n amac›, farkl› oranlarda β-glukan (MacroGard), Schizosaccharomyces pombe, S. pombe P450 içeren yemlerle
beslenmenin gökkufla¤› alabal›klar›n›n (Oncorhynchus mykiss) spesifik olmayan savunma mekanizmas› üzerine etkisini belirlemektir.
Bu amaçla bal›klar, % 0,1 ve % 1 oranlar›nda MacroGard, % 0,1 ve % 1 oranlar›nda S. pombe, % 0,1 ve % 1 oranlar›nda S. pombe
P450 içeren yemler ile üç hafta boyunca beslenmifltir. Beslemeden sonra fagositoz, intraselüler ve ekstraselüler respiratory burst ve
plazma toplam protein miktar›, spesifik büyüme oran›, kondüsyon faktörü de¤erleri hesaplanm›flt›r. Üç farkl› immunostimulan ile üç
hafta besleme sonunda, ekstraselüler ve intraselüler respiratory burst ve fagositik aktivitenin, % 1 MacroGard ve % 0,1 S. pombe
P450 ilave edilmifl yemler ile beslenen gökkufla¤› alabal›klar›nda, kontrol grubuna ve di¤er gruplara oranla önemli ölçüde yüksek
oldu¤u görülmüfltür (P < 0,05). Bütün gruplarda kontrol grubuna oranla yüksek respiratory burst aktivitesi görülmüfltür. Fagositik
aktivite % 0,1 MacroGard ile beslenen grup d›fl›nda kontrol grubuna oranla yüksek olarak kaydedilmifltir (P < 0,05). Plazma toplam
protein miktar› bütün gruplarda kontrol grubuna oranla yüksek ç›kmas›na ra¤men istatiksel olarak bir farkl›l›¤a rastlanmam›flt›r
(P < 0,05). Sonuç olarak, deneysel koflullarda farkl› dozlarda MacroGard, S. pombe ve S. pombe P450 ilave edilmifl yemler ile
beslenen gökkufla¤› alabal›klar›n›n intraselüler ve ekstraselüler respiratory burst aktivitesi ve fagositoz gibi spesifik olmayan ba¤›fl›kl›k
sistem parametrelerini art›rd›¤›, ancak plazma protein miktar› üzerine % 1 MacroGard ve % 0,1 S. pombe P450 ile beslenen gruplar
d›fl›nda etkili olmad›¤› görülmüfltür. S. pombe P450 ticari bir ürün olan MacroGard kadar iyi spesifik olmayan ba¤›fl›k yan›t
oluflturdu¤u görülmüfltür.
Anahtar Sözcükler: Gökkufla¤› alabal›¤›, spesifik olmayan ba¤›fl›kl›k sistemi, immunostimulan

The Effect of Some Immunostimulants on the Non-Specific Immune System of Rainbow Trout
(Oncorhynchus mykiss, Walbaum)
Abstract: The aim of this study was to determine the effect on non-specific defence mechanisms in rainbow trout (Oncorhynchus
mykiss) fed diets containing different doses of β-glucan (MacroGard), Schizosaccharomyces pombe and S. pombe P450. Over a
period of 3 weeks, fish were given 0.1% and 1% MacroGard, 0.1% and 1% S. pombe, 0.1% and 1 % S. pombe P450 in their
food. Then phagocytosis, intracellular and extracellular respiratory burst activity, total protein, and specific growth ratio and
condition factor values were determined. After feeding for 3 weeks with three different immunostimulants, extracellular and
intracellular respiratory burst and phagocytic activity were significantly increased in the groups fed 1% MacroGard and 0.1% S.
pombe P450 compared with the control group and the other experimental groups (P < 0.05). Respiratory burst activity was higher
in all the experimental groups than in the control group. Phagocytic activity was elevated in all the experimental groups except that
fed 0.1 % MacroGard (P < 0.05). Total protein levels were higher in all the experimental groups than in the control group, but the
difference was not significant (P < 0.05). The results indicate that rainbow trout fed different doses of MacroGard, S. pombe and
S. pombe P450 all showed increased intracellular and extracellular respiratory burst activity, and phagocytic activity. However, there
was no effect on total protein. In conclusion, S. pombe P450 could confer the same non-specific immunity as MacroGard.
Key Words: Rainbow trout, non-specific immune system, immunostimulants

* Süheyla KARATAfi DÜ⁄ENC‹’ye ait Doktora tezinin bir bölümünden özetlenmifl olan bu çal›flma T-763/251099 No’lu proje ile ‹stanbul Üniversitesi,
Araflt›rma Fonu Taraf›ndan Desteklenmifltir.
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Girifl
Kültür bal›kç›l›¤›nda larval dönemde meydana gelen
hastal›klar üretim süresince oluflan ekonomik kay›plar›n
en önemli bölümünü oluflturmaktad›r. Bu dönemdeki
kay›plar›
azaltabilmek
için
kemoterapötikler
kullan›lmaktad›r. ‹laçlar›n uygunsuz ve kontrolsüz
kullan›m› dirençli bakterilerin ortaya ç›k›fl›na ve giderek
kullan›labilecek, etkili antibiyotik say›s›n›n azalmas›na
neden olmaktad›r. Afl›lar›n kullan›m› bakteriyel bal›k
hastal›klar›ndan korunmak için oldukça etkili bir
yöntemidir, günümüzde vibriosis, furunkulozis ve
yersiniozis gibi hastal›klara karfl› etkili afl›lar ticari olarak
üretilmifltir. Ancak hala viral ve baz› bakteriyel
hastal›klara karfl› etkili afl›lar gelifltirilememifltir. Bütün bu
nedenlerden dolay› baflka kontrol metotlar›na da ihtiyaç
oldu¤u aç›kt›r (1-3).
Son y›llarda hastal›klara karfl› dirençli bireyler elde
etmek ve bal›klar›n ba¤›fl›kl›k sistemlerini aktif hale
geçirmek için biyolojik ve sentetik maddelerden oluflan
immunostimulanlar kullan›lmaya bafllanm›flt›r (1,2).
Gerek
insan
gerekse
veteriner
hekimlikte
immunostimulant ve immunomodulatör en uygun
immunoterapötik olarak düflünülmektedir (3,4).
‹mmunostimulanlar, tek bafllar›na verildiklerinde spesifik
olmayan ba¤›fl›kl›k sistemini veya bir antijen ile birlikte
verildi¤inde spesifik ba¤›fl›kl›k sistemini uyaran ajanlar
olarak tan›mlanm›flt›r (2,5).
Kültür bal›kç›l›¤›nda immunostimulanlar›n kulan›m› ile
bal›klar›n çeflitli bakteriyel, viral ve paraziter hastal›klara
karfl› direnç kazand›klar›, larval dönemde f›rsatç›
patojenler yüzünden meydana gelen mortalitenin azald›¤›,
antimikrobiyal maddelerin etkilerinde ve büyümede art›fl
görüldü¤ü ve stresin olumsuz etkilerinin azald›¤›
bildirilmifltir (3,6-9).
Günümüzde karada, denizde ve havada olmak üzere
çok genifl bir da¤›l›m gösteren mayalar›n 700’den fazla
türü bulunmaktad›r. Kolay ve bol miktarda
üretilebilmeleri, memeli hücrelerine benzerlikleri gibi
özelliklerinden dolay› biomedikal ve temel biyolojik
araflt›rmalar›nda, hastal›klara karfl› koruyucu olarak,
fermentasyon endüstrisi, çevre teknolojisi, g›da ve kimya
endüstrisi gibi alanlar›n ilgi oda¤› olmufltur. Maya hücre
duvar›n› meydana getiren ana unsur polisakkaridlerdir ve
bu polisakkaridlerde glukanlar, mannoproteinler ve
kitindir. β-glukan ve kitin’in bal›klar ve memeliler için
güçlü bir immunostimulan oldu¤u bilinmektedir
(1,2,4,8,10-16).
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‹mmunostimulan olarak kullan›lan pekçok madde
bildirilmifltir. Ancak günümüzde bu maddelerin bir ço¤u
zor elde edilmesi, oral olarak uygulan›lamamas›, pahal›
olmas› gibi nedenlerden dolay› kullan›lamamaktad›r. Çok
say›da immunostimulan›n (levamisol, β-glukan,
lipopolisakkarid, kitin, FK 565, vitamin, hormonlar)
alabal›k, atlantik salmonu, sazan, levrek, yay›n, kalkan ve
çipura bal›klar›n›n ba¤›fl›kl›k sistemini aktive etti¤i
bildirilmifltir (13,14,16-19).
‹mmunostimulanlar›n enjeksiyon fleklinde bal›klara
uygulanmas› en etkili metot gibi görünmektedir
(1,14,20,21). Ancak enjeksiyon fleklinde uygulama
bal›klarda strese neden olur ve pratik de¤ildir. Bu nedenle
oral olarak immunostimulanlar›n kullan›m› ile ilgi
çal›flmalara ihtiyaç vard›r.
Maya hücre duvar›ndan elde edilen ürünler ile ilgili çok
fazla çal›flma bulunmas›na ra¤men ham maya hücreleri ile
ilgili çal›flmalar oldukça azd›r. Bununla birlikte farkl› tipte
maya hücreleri kültür bal›kç›l›¤›nda protein kayna¤› olarak
yem içerisinde kullan›lmaktad›r (22). Lentinus edode’den
elde edilen Lentinan, Sclerontium glucanum’dan elde
edilen scleroglukan, Schizophyllum commune’den elde
edilen Schizophyllan, Saccharomyces cerevisiae’den elde
edilen MacroGard ve bunlar›n ticari ürünleri bal›klarda
immunomodulatör aktivitesi çal›fl›lm›fl glukanlard›r
(4,6,12,14,18,23). Bundan baflka baz› araflt›rmac›lar
liyofilize edilmifl maya hücrelerini (Saccharomyces
cerevisiae) gökkufla¤› alabal›klar›na oral olarak vererek
immunostimulan aktiviteyi incelemifllerdir (13,24).
Üniversitemiz Biyoloji Bölümü, Moleküler Biyoloji
Anabilim
Dal›nda
detayl›
olarak
çal›fl›lan
Schizosaccharomyces pombe’nin immunostimulan
aktivitesi ile ilgili herhangi bir çal›flmaya rastlanmam›flt›r.
‹mmunostimulanlar›n
spesifik
ba¤›fl›kl›k
mekanizmas›ndan çok spesifik olmayan ba¤›fl›kl›k
mekanizmas›n› aktive etti¤i bildirilmifltir. Farkl› tip
immunostimulanlar›n (β-glukanlar, liyofilize maya
hücreleri, kitin, levamisol, hormonlar, lipopolisakkaridler)
bal›klara oral, immersiyon veya enjeksiyon fleklinde
uygulanmas›
ile
spesifik
olmayan
savunma
mekanizmas›n›n önemli unsurlar› olan fagositozis,
respiratory burst ve serum lizozim miktarlar›nda art›fl
görülmüfltür (7,11-14,17-19,24-26). Bu maddelerin etki
mekanizmalar› hakk›nda detayl› bilgi olmamas›na ra¤men
β-glukanlar için Atlantik salmon makrofajlar› üzerinde
spesifik bir reseptörün varl›¤› bildirilmifltir (27).

S. KARATAfi DÜ⁄ENC‹, A. CANDAN

Fagositoz, tüm hayvanlarda spesifik olmayan savunma
sisteminin en önemli parças›d›r. Konak taraf›ndan
tan›nmayan antijenik karakterdeki tüm partiküller
fagositik hücreler taraf›ndan hücre içine al›narak
sistemden elimine edilir. Bal›klar memeli fagositlerinin
respiratory burst aktivitesine benzer bir cevap
olufltururlar. Bu mekanizma reaktif oksijen ile fagosite
edilen materyalin intraselüler olarak öldürülmesidir.
Respiratory burst’den ilk sal›nan ürün O2’dir, bu nedenle
O2’nin do¤ru bir flekilde ölçülmesi respiratory burst’ün
gücünü belirlemede önemli bir kriterdir. O2’nin
ölçülmesinde iki metod kullan›lmaktad›r; bu metodlardan
ferriksitokrom C’nin indirgenmesi metodu ekstraselüler
O2’ni ortaya ç›kar›r. Di¤er metod ise redoks boya
nitroblue tetrazolium (NBT)’un indirgenmesi ile,
intraselüler O2’ni ortaya ç›kar›r. Fagositoz olay›
kemotaksis denilen fagositoz yapan hücrelerin yabanc›
maddeler taraf›ndan uyar›lmas› ve o bölgeye göçleri ile
bafllar. Fagositler, mikroorganizmaya tutunarak hücre
içine al›r ve sindirirler. Mikroorganizman›n içe al›nd›ktan
sonra öldürülmesi oksijenli ve oksijensiz olmak üzere iki
flekilde gerçekleflmektedir. Fagositoz bafllad›¤› zaman,
oksidatif burst olarak isimlendirilen, fagositik hücreler
taraf›ndan moleküler oksijen tüketimi önemli ölçüde artar
(28,29). Muramyl di peptid, lipopolisakkaridler, glukan,
kitin, levamisole, FK 565, vitaminler, ya¤lar, büyüme
hormonu ve sitokinler gibi maddelerin bal›klarda
fagositozu aktive etti¤i bildirilmifltir (25,26,30,31).

kullan›ld›. Bal›klar birimin kuluçkahanesinde bulunan 1,74
m3 su hacminde yuvarlak fiberglas tanklarda tutuldu. Su
s›cakl›¤› 11-12 ºC olacak flekilde ayarland›. Deney
süresince herhangi bir ›fl›k kayna¤› kullan›lmad›. Bal›klar,
her grupta 50’fler adet olacak flekilde biri kontrol olmak
üzere 7 gruba ayr›ld›. Bir hafta adaptasyonun sa¤lanmas›
amac›yla ticari bal›k yemleri ve 21 gün vücut a¤›rl›klar›n›n
% 2’si oran›nda haz›rlanm›fl yemlerle beslendi.

Plazma toplam protein miktar›, spesifik olmayan
savunma
mekanizmas›n›n
ölçülebilen
humoral
bileflikleridir (8,28).

Pelet halde bulunan yemler bir ö¤ütücü vas›tas› ile toz
hale getirildi. Daha sonra önceden haz›rlanm›fl olan
maddeler yeme ilave edilerek, 20 dakika kar›flt›r›ld› ve
uygun boyda pelet hale getirilerek 40 ºC etüvde
kurumaya b›rak›ld›. Kuruyan yemler kullan›ncaya kadar
cam kavanozlarda buzdolab›nda + 4 ºC’de sakland›.

Bu çal›flmada, farkl› dozlarda Saccharomycess
cerevisiae’nin hücre duvar›ndan elde edilen bir preparat
olan MacroGard, ham maya hücresi (Schizosaccharomyces
pombe) ve çeflitli ilaç, kansorejen ve çevre kirleticileri gibi
substratlar› oksidasyona u¤ratabilen P450 3A4 geni
transforme edilmifl S. pombe ile beslenmenin gökkufla¤›
alabal›klar›n›n (Oncorhynchus mykiss) spesifik olmayan
savunma mekanizmalar› üzerine etkileri incelenmifltir.

Materyal ve Metot
Deney Bal›klar› ve Deney Koflullar›
Araflt›rmada, ortalama 54 g a¤›rl›¤›nda 350 adet
gökkufla¤› alabal›¤› (Oncorhynchus mykiss) ‹stanbul
Üniversitesi Su Ürünleri Fakültesi Sapanca ‹çsu Ürünleri
Üretimi Araflt›rma ve Uygulama Biriminden al›narak

Schizosaccharomyces pombe’nin Üretilmesi
Daha önceden üretilip dondurulmufl olan örnek, maya
ekstreli besi ortam›nda 30 ºC’de 2 gün üretildi. Daha
sonra içinde agar bulunmayan maya ekstreli s›v› besi
ortam›na ekimleri yap›larak 48 saat çalkalanmak sureti ile
etüvde inkübe edildi. ‹nkübasyon sonunda 4000 g’de 8
dakika +4 ºC’de so¤utmal› santrifüjde hücreler topland›.
Üst s›v› at›ld› ve sediment tekrar s›v› ortamla süspanse
hale getirildi. -20 ºC’de dondurularak, liyofilize edildi.
Yemlerin Haz›rlanmas›
Araflt›rmada kullan›lan yemler P›nar Yem Sanayi ve
Pazarlama A.fi.’den elde edildi. Üç numaral› pelet yem
kullan›ld›. Yem’in özellikleri Tablo 1’de verildi. Kullan›lan
immunostimulanlardan MacroGard, Biotec (Mackzymal,
Norveç) firmas›ndan, Schizosaccharomyces pombe ura4D18 ve P450 3A4 geni transforme edilmifl
Schizosaccharomyces pombe ‹stanbul Üniversitesi Fen
Fakültesi Biyoloji Bölümü, Moleküler Biyoloji Anabilim
Dal›ndan temin edildi.

‹mmunostimulan olarak kullan›lacak maddeler % 0
(kontrol), 0,1 ve 1 oran›nda yeme ilave edildi.
Bal›klar›n Boy ve A¤›rl›k Ölçümleri
Çal›flman›n 1. ve 21. günlerinde Benzokain ile
bay›lt›lan bal›klar›n bireysel boy ve a¤›rl›k ölçümleri al›nd›.
Elde edilen veriler do¤rultusunda 0-21 günlük dönem
süresince gruplar›n spesifik büyüme oran›, SGR = (lnWtlnWo)/21 X 100, (SGR = Spesifik büyüme oran›, Wt =
Son a¤›rl›k, Wo = ‹lk a¤›rl›k) ve 0 ve 21. günlerdeki
kondüsyon faktörleri, K = (W/L3 ) X 100 (K = Kondüsyon
faktörü, W = Canl› a¤›rl›k, L = Uzunluk) formülü esas
al›narak hesapland› (32).
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Tablo 1. Deney s›ras›nda kullan›lan yemin özellikleri (P›nar alabal›k
yemi, Pelet No:3).
Temel Besin De¤erleri
Kuru madde (min)%
Ham protein (min)%
Ham selüloz (Max)%
Ham kül (Max)%
Kalsiyum (Min)%
Fosfor (Min)%
Ham ya¤ (Min)%
Vitaminler (Min/kg)
A IU
D3 IU
E IU
C mg
B1 mg
B2 mg
Pantotenik asit mg
Pyridoxine mg
B12 mg
K mg
Niacin mg
Biotin mg
Folic asit mg
Inositol mg
Kolin mg
‹z Elementler (Min/kg)
Çinko mg
Manganez mg
Magnezyum mg
Demir mg
‹yot mg
Bak›r mg
Kobalt mg
Selenyum mg

88,0
45,0
3,0
14,0
2,0
1,3
10,0
18,000
2,000
200
150
20
30
10
20
0,05
12
220
0,5
5
210
2,000
70
60
60
4
1,5
2
0,5
0,05

‹mmun Parametreler
Çal›flman›n 22. gününde anestezi iflleminden sonra
heparinli enjektörler ile kaudal venadan 1cc kan örne¤i
al›nd›. Al›nan kandan lökosit izolasyonu yap›ld›.
Hemaglutinasyon tampon çözeltisi içeren Histopaque
1.119 ve 1.077 ile tabaka oluflturacak flekilde silikonlu
tüplere ilave edildi. Tüm örnekler 500 g’de 15 dakika
santrifüj edilerek lökositler özenle ayr›ld› ve
Hanks’Balanced Salt Solution (HBSS, Sigma H 1387) ile
iki kez y›kand›. Hücreler 2 x 106 hücre/ml olacak flekilde
say›larak ayarland› (33,34).
Fagositik hücrelerin aktivitesi iki flekilde ölçüldü.
Ekstraselüler süperoksid radikalleri ile Sitokrom C’nin
indirgenmesi ve phorbol 12-myristate 13-acetate (PMA,
1256

Sigma P 8139) ile uyar›lm›fl lökositlerce üretilen
intraselüler süperoksit radikaller taraf›ndan nitroblue
tetrazolium’un (NBT, Sigma 840 A) indirgenmesi
prensibine göre yap›ld›. Bu amaçla 100 ml lökosit
süspansiyonundan al›nd› ve üzerine eflit miktarda PMA (1
mg/ml) içeren ve HBSS’de haz›rlanm›fl sitokrom C’den
(Sigma C 0761) (2 mg/l) ilave edildi. Bu kimyasallar› ayn›
düzeyde içeren di¤er bir tüpe ise reaksiyonu katalize
etmek amac›yla süperoksit dismutaz (SOD, Sigma 2515,
300 U/ml) solusyonu kat›ld›. Her iki kar›fl›m, 15 dakika
süreyle oda s›cakl›¤›nda bekletildikten sonra 550 nm’de
sitokrom C körüne karfl› spektofotometrede okundu. Elde
edilen absorbans de¤erlerinin fark›n›n 15,87 ile
çarp›lmas› sonucu 105 lökosit için nmol O2-de¤eri
belirlendi (33).
‹ntraselüler süperoksit radikal üretimini saptamak
amac›yla nitroblue tetrazolium (NBT) PMA (1 mg/ml),
SOD (300 U/ml) içeren fosfat tampon çözeltisinde % 0,2
oran›nda çözündürülerek lökosit çözeltisi ile eflit hacimde
(100 µl) kar›flt›r›ld›. Elde edilen kar›fl›m düzenli olarak
kar›flt›r›larak 60 dakika oda s›cakl›¤›nda inkübe edildikten
sonra 500 g’de üç dakika sanrifüj edildi. Ayr›lan hücreler
% 70’lik metanol ile iki kez y›kanarak Dimetil sülfoksid
(DMSO Sigma D 8776) (140 µl) ile 2 M KOH (120 µl)
kar›fl›m›nda çözündürüldü ve 620 nm KOH/DMSO körüne
karfl› spektrofotometrede okundu (33).
Fagositozis deneyi kongo k›rm›z›s› ile boyanm›fl maya
hücrelerinin lökositler taraf›ndan fagosite edilen
düzeylerinin spektrofotometrik ölçümü prensibine
dayan›r. 250 µl lökosit solusyonu, otoklavlanm›fl ve kongo
k›rm›z›s› ile boyanm›fl 500 µl maya hücre süspansiyonu ile
kar›flt›r›ld› (maya hücresi/lökosit say›s› 40/1 oran›nda).
Oda s›cakl›¤›nda 60 dakika süre ile inkübe edildikten
sonra kar›fl›m›n üzerine 1’er ml HBSS ve Histopaque
1.077 (Sigma) ilave edildi. Maya hücrelerinden lökositleri
ay›rmak için örnekler 850 g‘de 5 dakika santrifüj edildi.
Elde edilen lökositler HBSS’de y›kand› ve 1ml tripsinEDTA solüsyonu (tripsin Sigma T 7418, EDTA, Sigma E
5134) (5.0 g/l tripsin ve 2.0 g/l EDTA) ile kar›flt›r›larak
37 ºC’de 12 saat süresince bekletildi, tripsin-EDTA
körüne karfl› spektrofotometrede (510 nm) okundu (35).
Çal›flman›n 22. gününde anesteziye al›nan bal›klar›n
dorsal aortalar›ndan 1 cc kan al›narak protein düzeyinin
belirlenmesi amac›yla plazmalar› ayr›ld›. Kan örneklerinin
total plazma protein düzeyleri, ticari kitler kullan›larak
Lowry yöntemiyle saptand› (Sigma P5656) (8).
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‹statiksel Analizler

Bulgular

Bütün deneyler iki kez tekrarland› ve her deney grubu
için (n = 15) ortalama+SE hesapland›. Çal›flmada
kullan›lan tüm yöntemlerde sonuçlar, varyans analizleri ve
Duncan testi SPSS for Windows Release 7.5 bilgisayar
program› ile istatiki olarak de¤erlendirildi. Farklar P ≤
0,05 ve P ≤ 0.001 düzeyinde istatiksel olarak önemli
kabul edildi.

Spesifik olmayan ba¤›fl›kl›k sistemi üzerine kullan›lan
immunostimulanlar›n etkisini belirlemek amac› ile
incelenen parametrelerden fagositozis ve ekstraselüler ve
intraselüler süperoksit radikal üretimi aktiviteleri ile ilgili
veriler fiekil 1’de verildi. Ekstraselüler süperoksit radikal
üretimi, kontrol grubuna oranla bütün gruplarda belirgin
bir art›fl gösterdi. Ancak en yüksek ekstraselüler

3
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fiekil1. Fagositoz ve ekstraselüler ve intraselüler süperoksit radikal üretimi.
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süperoksit radikal üretiminin % 0,1 S. pombe P450 ile
beslenen grupta oldu¤u görüldü (P < 0,001). Kullan›lan
immunostimulanlar aras›nda % 0,1 ve % 1 MacroGard
d›fl›nda doza ba¤l› bir fark olmad›¤› gözlendi (P < 0,05).
NBT indirgenmesi ve dolay›s› ile intraselüler oksidatif
radikal üretimi kontrol grubuna oranla bütün gruplarda
yüksek olarak bulundu (P < 0,001). Veriler incelendi¤inde
en yüksek NBT indirgenmesinin % 1 MacroGard ile
beslenen grupta oldu¤u saptand›. Kan lökositlerinin
fagositik aktivitelerinin, % 0,1 MacroGard ile beslenen
grup d›fl›nda kontrol grubuna oranla yüksek oldu¤u
belirlendi. En yüksek fagositik aktivitenin ise % 1
MacroGard ile beslenen grupta oldu¤u saptand›.

P450 3A4 geni transforme edilmifl Schizosaccharomyces
pombe, gökkufla¤› alabal›klar›n›n yemlerine belirli
dozlarda ilave edilerek 21 gün süresince bal›klara
verilmifltir. Bu maddelerin spesifik olmayan savunma
mekanizmas›n›n ve infeksiyonlara karfl› konak
savunmas›nda etkin bir unsur olarak kabul edilen
fagositik hücrelerin aktivitesinin artt›¤› belirlenmifltir.
Lökositlerin maya hücrelerini fagosite etme yetene¤inin,
% 0,1 MacroGard ile beslenen grup d›fl›nda kontrol
grubuna oranla yüksek oldu¤u belirlenmifltir. En yüksek
fagositik aktivitenin ise % 1 MacroGard ve % 0,1
Schizosaccharomyces pombe P450 ile beslenen grupta
oldu¤u saptanm›flt›r. Bu üç madde ile beslenen gruplarda
fagositoz oran›nda meydana gelen art›fl bu maddelerin
bal›klar›n immun sistemini uyard›klar›n›n en iyi
göstergesidir. Daha önceki çal›flmalarda liyofilize edilmifl
maya hücrelerinin oral olarak bal›klara verilmesiyle
fagositozda önemli bir art›fla neden oldu¤u bildirilmifltir
(13,24). Ortuno ve ark. (24), bu art›fl›n beslenme
periyodundan dört hafta sonra maksimum düzeye
ulaflt›¤›n› bildirmifllerdir.

Plazma toplam protein miktar›n›n kontrol grubuna
oranla yüksek oldu¤u ancak istatistiksel farkl›l›¤›n sadece
% 1 MacroGard ve % 0,1 S. pombe P450 beslenen
gruplarda oldu¤u belirlendi (P < 0,05). Plazma protein
miktar› ile ilgili veriler fiekil 2’de verildi.
Bal›klar›n spesifik büyüme oranlar› (SGR) s›ras› ile
1.214, 1.352, 1.621, 1.492, 1.475, 1.355, 0.869 ve
kondüsyon faktörü de¤erleri ise bütün gruplarda 1’in
üzerinde hesapland›.

NBT indirgenmesi ile saptanan en yüksek intraselüler
ve ekstraselüler süperoksit radikallerin düzeyleri % 1
MacroGard ve % 0,1 Schizosaccharomyces pombe P450
ile beslenen grupta belirlenmifltir. Bal›klarda spesifik
olmayan savunma mekanizmas›n›n önemli unsurlar›ndan
olan respiratory burst aktivitesindeki bu art›fl, bal›klar
di¤er ticari β-glukan preparatlar› (MacroGard, EcoActiva)
ve liyofilize Candida utilis, Saccharomyces cerevisiae ile
beslendi¤inde de görülmüfltür (13,23,24).

Tart›flma
Bu çal›flmada Saccharomyces cerevisiae hücre
duvar›ndan elde edilen ticari bir preparat olan MacroGard,
Schizosaccharomyces pombe ve çeflitli ilaç, kansorejen ve
çevre kirleticileri gibi substratlar› oksidasyona u¤ratabilen
70
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fiekil 2. Plazma toplam protein miktar› de¤erleri.
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Bu çal›flmada plazma protein miktar› % 1 MacroGard
ve % 0,1 Schizosaccharomyces pombe P450 ile beslenen
gruplarda yüksek olarak bulunmufltur. Protein miktar›
bütün gruplarda kontrol grubuna oranla yüksek
ç›kmas›na ra¤men % 1 MacroGard ve % 0,1
Schizosaccharomyces pombe P450 beslenen gruplar
d›fl›nda Siwicki ve ark.’n›n (13) bulgular›na uygun flekilde
kontrol grubu ile aralar›nda istatiksel olarak bir fark
olmad›¤› görülmüfltür. Çal›flmada % 1 MacroGard ve %
0,1 Schizosaccharomyces pombe P450 ilave edilmifl
yemler ile beslenen gruplarda toplam proteinin istatiksel
olarak farkl› ç›kmas› spesifik olmayan ba¤›fl›kl›k sisteminin
humoral bileflikleri üzerine sadece bu iki maddenin ve
dozun etkili oldu¤unu ortaya koymaktad›r.
MacroGard ile beslenen gökkufla¤› alabal›klar›n›n di¤er
immunostimulanlar ile beslenen bal›klara oranla spesifik
olmayan savunma mekanizmas›n›n en iyi flekilde uyar›ld›¤›
görülmüfltür. % 0,1 ve % 1 Schizosaccharomyces pombe

ile beslenen bal›klarda spesifik olmayan ba¤›fl›kl›k sistemi
ba¤›fl›kl›k sisteminin ölçülen parametreleri aç›s›ndan
istatiksel
fark
bulunmam›flt›r.
%
0,1
Schizosaccharomyces pombe P450 ile beslenen
bal›klardada % 1 MacroGard kadar iyi spesifik olmayan
cevap olufltu¤u görülmüfltür. Sonuç olarak, deneysel
koflullarda
farkl›
dozlarda
MacroGard,
Schizosaccharomyces pombe ve Schizosaccharomyces
pombe P450 ilave edilmifl yemler ile beslenen gökkufla¤›
alabal›klar›n›n intraselüler ve ekstraselüler respiratory
burst aktivitesi ve fagositoz gibi spesifik olmayan
ba¤›fl›kl›k sistem parametrelerini art›rd›¤›, ancak plazma
protein miktar› üzerine etkisi olmad›¤› görülmüfltür.
Ayr›ca ticari bir formulasyon olan ve S. cerevisiae içeren
MacroGard ile bu çal›flmada kullan›lan ham maya S.
pombe ve S. pombe P450 ile gökkufla¤› alabal›klar›n›n
spesifik olmayan ba¤›fl›kl›k sistemini ayn› oranda
uyarabildi¤i saptanm›flt›r.
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